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1 . Dieser internationale vorlaufige Prufungsbericht wurde von der mit der intemationalen vorlaufigen Prufung 
beauftragten Behorde erstellt und wird dem Anmelder gemaG Artikel 36 Gbermittelt. 



Dieser BERICHT umfaBt insgesamt 6 Blatter einschlieBlich dieses Deckblatts. 

H AuBerdem liegen dem Bericht ANLAGEN bei; dabei handelt es sich urn Blatter mit Beschreibungen, Anspruchen 
undyfoder Zeichnungen, die geSndert wurden und diesem Bericht zugrunde liegen, undvbder Blatter mit vor dieser 
Behorde vorgenommenen Berichtigungen (siehe Regel 70.16 und Abschnitt 607 der Verwaltungsrichtlinien zum 
PCT). 

Diese Anlagen umfassen insgesamt 5 Blatter. 



Dieser Bericht enthalt Angaben zu folgenden Punkten: 

Grundlage des Bescheids 
Priority 

Keine Erstellung eines Gutachtens uber Neuheit, erfinderische Tatigkeit und gewerbliche Anwendbarkeit 
Mangelnde Einheitlichkeit der Erfindung 

Begrundete Feststellung nach Regel 66.2 a)ii) hinslchtlich der Neuheit, der erfinderischen Tatigkeit und der 
gewerbllchen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

Bestimmte angefuhrte Unterlagen 

Bestimmte Mangel der intemationalen Anmeldung 

Bestimmte Bemerkungen zur intemationalen Anmeldung 
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□ 
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I. Grundlage des Berichts 

1 . Hinsichtlich der Bestandteile der internationalen Anmeldung (Ersatzblatter, die dem Anmeldeamt auf eine 
Aufforderung nach Artikel 14 hin vorgelegt wurden, gelten im Rahmen dieses Berichts als "ursprunglich 
eingereicht" und sind ihm nicht beige fugt, weii sie keine Anderungen enthalten (Regeln 70. 16 und 70.17)): 



Beschreibung, Seiten 

1-22 In der ursprunglich eingereichten Fassung 

Anspruche, Nr. 

1-25 eingegangen am 03.05.2004 mlt Schreiben vom 29.04.2004 

2. Hinsichtlich der Sprache: Alle vorstehend genannten Bestandteile standen der Behorde in der Sprache, in der 
die internationale Anmeldung eingereicht worden ist, zur Verfugung oder wurden in dieser eingereicht, sofern 
unter diesem Punkt nichts anderes angegeben ist. 

Die Bestandteile standen der Behorde in der Sprache: zur Verfugung bzw. wurden in dieser Sprache 
eingereicht; dabei handelt es sich um: 

□ die Sprache der Ubersetzung, die fur die Zwecke der internationalen Recherche eingereicht worden ist 
(nach Regel 23.1(b)). 

□ die Veroffentlichungssprache der internationalen Anmeldung (nach Regel 48.3(b)). 

□ die Sprache der Obersetzung, die fur die Zwecke der internationalen vorlaufigen Prufung eingereicht 
worden ist (nach Regel 55.2 undAxJer 55.3). 

3. Hinsichtlich der in der internationalen Anmeldung offenbarten Nucleotid- undvbder Aminosauresequenz ist die 
internationale vorlaufige Prufung auf der Grundlage des Sequenzprotokolls durchgefuhrt worden, das: 

□ in der internationalen Anmeldung in schriftlicher Form enthalten ist. 

□ zusammen mit der internationalen Anmeldung in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in schriftlicher Form eingereicht worden ist. 

□ bei der Behorde nachtraglich in computerlesbarer Form eingereicht worden ist. 

□ Die Erklarung, dafS das nachtraglich eingereichte schriftliche Sequenzprotokoll nicht uber den 
Offenbarungsgehalt der internationalen Anmeldung im Anmeldezeitpunkt hinausgeht, wurde vorgelegt. 

□ Die Erklarung, da(3 die in computerlesbarer Form erfassten Informationen dem schriftlichen 
Sequenzprotokoll entsprechen, wurde vorgelegt. 

4. Aufgrund der Anderungen sind folgende Unterlagen fortgefallen: 

□ Beschreibung, Seiten: 

□ Anspruche, Nr.: 

□ Zeichnungen, Blatt: 
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5. S Dieser Bericht ist ohne Berucksichtigung (von einigen) der Anderungen erstellt worden, da diese aus den 

angegebenen Grunden nach Auffassung der Behorde uber den Offenbarungsgehalt in der ursprunglich 
eingereichten Fassung hinausgehen (Regel 70.2(c)). 

(Auf Ersatzblatter, die solche Anderungen enthalten, ist unter Punkt 1 hinzuweisen; sie sind diesem Bericht 
beizufugen.) 

siehe Beiblatt 

6. Etwaige zusatzliche Bemerkungen: 



IV. Mangelnde Einheitlichkeit der Erf indung 

1 . Auf die Aufforderung zur Einschrankung der Anspruche oder zur Zahlung zusatzlicher Gebuhren hat der 
Anmelder: 

□ die Anspruche eingeschrankt. 

□ zusatzliche Gebuhren entrichtet. 

□ zusatzliche Gebuhren unter Widerspruch entrichtet. 

□ weder die Anspruche eingeschrankt noch zusatzliche Gebuhren entrichtet. 

2. □ Die Behorde hat festgestellt, daB das Erfordernis der Einheitlichkeit der Erfindung nicht erfullt ist, und hat 

gemaB Regel 68.1 beschlossen, den Anmelder nicht zur Einschrankung der Anspruche oder zur Zahlung 
zusatzlicher Gebuhren aufzufordern. 

3. Die Behorde ist der Auffassung, daB das Erfordernis der Einheitlichkeit der Erfindung nach den Regeln 13.1 , 
13.2 und 13.3 

□ erfullt ist. 

E] aus folgenden Grunden nicht erfullt ist: 
siehe Beiblatt 

4. Daher wurde zur Erstellung dieses Berichts eine internationale vorlaufige Prufung fur folgende Teile der 
internationalen Anmeldung durchgefuhrt: 

H alle Teile. 

□ die Teile, die sich auf die Anspruche Nr. beziehen. 



V. Begrundete Feststellung nach Artikel 35(2) hinsichtlich der Neuheit, der erf inderischen Tatigkeit und der 
gewerblichen Anwendbarkeit; Unterlagen und Erklarungen zur Stutzung dieser Feststellung 

1. Feststellung 



Neuheit (N) 


Ja: 


Anspruche 


2-25 




Nein: 


Anspruche 


1 


Erfinderische Tatigkeit (IS) 


Ja: 


Anspruche 


19-24 




Nein: 


Anspruche 


2-18, 25 


Gewerbliche Anwendbarkeit (IA) 


Ja: 


Anspruche: 


1-25 




Nein: 


Anspruche: 
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2. Unterlagen und Erklarungen: 
siehe Beiblatt 
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PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 



Zu Punkt I und IV: 

Der neu eingereichte Anspruch 1 umfasst lumineszierende Silicagel-Partikel, die 

durch 4 verschiedene alternative Merkmale gekennzeichnet sind. 

Obwohl, diese Merkmale ihre Stutzung fast ausschlieBlich in der Beschreibung 

finden, wurden sie dennoch mit den Merkmalen der ursprunglichen Anspruche 

kombiniert. 

Daruber hinaus wurde selbst bei den einzelnen Merkmalen durch das Weglassen 
von in der Beschreibung erwahnten Zusammenhangen, willkurliche Erweiterungen 
vorgenommen. 

So wurde z.B. in Merkmal (a), die Passage der Beschreibung "von 0,5 bis 50|im" 
im Anspruch 1 zu "mindestens 0,5nm" erweitert. 

Auch in Merkmal (d) wurde, der Passus der im ursprunglichen Anspruch dem 
Begriff "Biomolekulen " folgt ("ausgewahlt aus ...) einfach weggelassen. 
Somit erfiillen die neuen Anspruche nicht die Erfordernisse der Regel 70 (2) c 
PCT. 

Daruber hinaus fuhrt die Tatsache, dass versucht wird den gegenuber dem Stand 
der Technik nicht neuen Partikel (siehe Punkt V unten) durch alternative 
Merkmale zu definieren, zu Beanstandungen mangelnder Einheitlichkeit in Bezug 
auf die vier genannten Alternativen. 

Zu Punkt V: 

Aus den genannten Grunden, muss dieser Bericht, im Prinzip auf Basis der 
ursprunglich eingereichten Anspruche erstellet werden. 

Die Entgegenhaltung D1 (DE 24 26 919) offenbart transparente Silicagel-Partikel, 
die ein oder mehrere lumineszierende Substanzen enthalten. 
Daher ist der Gegenstand des Anspruchs 1 nicht neu. 

Der breit gefasste Anspruch 1 scheint nicht einmal eine Abgrenzung von den 
Dokumenten D2 und D3 zu erlauben (Chemical Physics Letters 286 (1998) Seiten 
497-501 und J. Am. Chem. Soc. 1994, 116, S. 6739-6744). 

Die Art der in das Silikagel eingelagerten Partikel konnen gr63tenteils keinen 
essentiellen Beitrag zu einer erfinderischen Tatigkeit leisten. 
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PRUFUNGSBERICHT - BEIBLATT 

Daher scheinen, die Anspruche 2-13 nicht erfinderisch zu sein. 

Wie von der Anmelderin selbst ausgefuhrt, scheint eine erfinderische Tatigkeit in 
der Art und GroGe der Partikel (groBendefinierte Mikropartikel) und den anderen 
eingelagerten Komponenten zu liegen (z.B. magnetische Pigmente). 
Diese essentiellen Merkmale finden aber gar keine oder keine geeignete Stutzung 
im Wortlaut der Anspruche. 

Dagegen werden die beanspruchten Verfahren gemaB Anspruch 19 bis 24 nicht 
durch den Stand der Technik nahegelegt. 

Sollte, daruber hinaus, ein Anspruch eingereicht werden, der die Merkmale (a) 
und (c) des gemaB Regel 70(2) c PCT nicht erlaubten Anspruches 1 in geeigneter 
Art und Weise kombinieren, so konnte fur einen solchen Anspruch, vorbehaltlich 
der Erfordernisse der Regel 70(2) c PCT, Neuheit und erfinderische Tatigkeit 
anerkannt werden. 
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GeSnderte Ansprttche 

1. Iiuminesziereiide Silicagel-Partikel, die in einer 
transparenten Silicagel-Matrix eine oder mehrere lumines- 
zierende Substanzen enthalten und mindestens eine d er nach- 
folgend aenannten Eiqenschaften auf weisen: 

a) die Partikelgroge betragt mindestens 0,5 um; 

b) die lumi neazier endetn) Substanz(en) ist /sind ausqewlihlt 
aus der Gruppe, die aus lumineszierenden orqanischen 
Verbindunqen . up-converting phosphors und lum ines2ieren- 
den Proteinen besteht ; 

c*\ ale enthalten zusatzlich ein magnetisch es Kolloid; 
d) die Silicagel-Matrix weist funktionelle Gruppen auf, die 
mit Biomolekiilen koppelbar sind , 

2. Partikel nach Anspruch 1, dadurch qekennz eichnet, da& 
sie keine Eigenf luoreszenz aufweisen. 

3 9 partikel nach Anspruch 1 oder 2 , dadurch geken nzeich- 
net , dafi die genannte(n) lumineszierende (n) Substanz(en) in 
die Partikel eingekapselt sind. 

4. partikel nach einem der vorangehenden Anspriiche, 
dadurch aekennzeichnet , da& die lumineszierende (n) 
Substanz(en) aus der Gruppe der Substanzen ausgewShlt ist/ 
sind, die eine Fluoreszenz, Phosphoreszenz, Chemilumines- 
zenz, Elektrolumineszenz oder einen Lumineszenz-Energie- 
transfer aufweisen. 

5. Partikel nach einexn der vorangehenden Anspriiche, da- 
durch qekennzeichnet , dafi die Konzentration der lumineszie- 
renden Substanzen 1 bis 10 Gew.-% betragt. 
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6. Partikel nach einem der vorangehenden Anspriiche, da- 
durch gekennzeichnet , da& die lumineszierenden Substanzen 
unterschiedliche Emissionsfreguenzen aufweisen. 

7. Partikel nach einem der vorangehenden Anspriiche, da- 
durch gekennzeichnet , dafi die lumineszierenden Substanzen 
Molekiile sind, deren Anregungsfreguenz hdher ist als die 
Emissionf requenz . 

8. Partikel nach einem der Anspriiche 1 bis 6, dadurch ge- 
kennzeichnet , dafi die lumineszierenden Substanzen aus Halb- 
leiter-Nanokristallen bestehen, die aus Elementen der Grup- 
pe IIIA und VA, Gruppe IIB und VIA Oder Gruppe IVA gebildet 
sind. 

9. Partikel nach Anspruch 8, dadurch gekennzeichnet, dafi 
die lumineszierenden Halbleiter-Nanokristalle mit Kupfer- 
und/oder Silberzus&tzen dotiert sind. 

10. Partikel nach einem Anspriiche 1 bis 6, dadurch gekenn- 
zeichnet; dafi die lumineszierenden Substanzen Anregungsf re- 
guenzen aufweisen, die niedriger als die Emissionsfrequen- 
zen sind. 

11. Partikel nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, dafi 
die lumineszierenden Substanzen mikrokristalline Verbindun- 
gen aus Seltenen Erden und/oder Yttrium mit Elementen aus 
der Gruppe VIA und/oder VIIA sind. 

12. Partikel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, dafi die lumineszierenden Substanzen 
Metall-Chelatverbindungen sind, deren Zentralatom aus der 
Gruppe VIII, IB, IIB oder der Gruppe der Seltenen Erden 
ausgewahlt ist. 



• 4 
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13. Partikel nach einem der vorhergehenden Anspriiche, 
dadurch gekennzeichnet, dafi die lumineszierenden Substanzen 
Pyrrolfarbstoffe sind. 

14. Partikel nach Anspruchen 1 bis 6, dadurch gekennzeich- 
net, daS die lumineszierenden Substanzen lumineszierende 
Proteine sind. 

15. iAimineszierende Polymerpartikel gemafi einem der An- 
^ sprttche 1 bis 14, in welchen zusatzlich ein magnet isches 

Kolloid enthalten Oder miteingekapselt ist. 

16 • Partikel nach Anspruch 15, dadurch gekennzeichnet, daS 
das magnetische Kolloid aus der Gruppe ausgewahlt ist, die 
ferro-, ferri- und superparamagnetische Verbindungen und 
Ferrofluide umfafit. 

17. Partikel nach Anspruch 15 oder 16, dadurch gekenn- 
zeichnet, dafi das magnetische Kolloid in einer Konzent rati- 
on von 10-50 Gew%, bezogen auf das Polymerpartikel, vor- 
liegt. - ............ . 

18. Partikel nach einem der vorhergehenden Anspruche, 
dadurch gekennzeichnet . da& die Silicagele funktionelle 
Gruppen aufweisen, die mit Biomolekulen, ausgewahlt aus der 
Proteine, Peptide, Zellrezeptoren, NUkleinsauren, Nuklein- 
saure- Fragment e. Polysaccharide, Oligosaccharide, Antikdr- 
per, AntikSrper-Fragmente, Streptavidin, Avidin, Biotin und 
Enzyme umfassenden Gruppe, koppelbar sind, oder an die eine 
Oder mehrere solcher Biomolekiile gekoppelt sind. 
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19. Verfahren zur Herstellung lumineszierender Silicagel- 
Partikel, die in einer transparenten Si licacrel -Matrix eine 
Oder m ehrere lumine szierende Substanzen enthalten, insbe- 
sondere zur Herstellung lumineszierender Silicagel-Partikel 
gemafi einem der Ansprtiche 1 bis 18, dadurch oekennzeichnet , 
dafi 

a) eine Mischung bestehend aus einer verdiinnten SMure und 
Alkoxysilanen zu einem klaren Silica-Sol kondensiert 
wird, 

b) das klare Silica-Sol mit einem oder mehreren lumineszie- 
renden Substanzen homogen vermischt wird, 

c) die Sol-Lumineszenz-Substanz-Mischung in einer mit 
Wasser nicht mischbaren organischen Phase dispergiert 
und 

d) die Sol-Lumineszenz-Substanz-Mischung wahrend oder nach 
dem Dispergiervorgang durch Zugabe einer Base vemetzt 
wird. 

20. Verfaliren zur Herstellung lumineszierender, transpa- 
renter Silicagel-Partikel gemiifi Anspruch 19, dadurch ae- 
kennze ichnet . dafi der Sol - Lumines zenz - Subs t anz -Mi schung 
10-50 Gew% einer ferro- # ferri- oder superparamagnetischen 
Substanz zugesetzt warden. 

21. Verfahren zur Herstellung lumineszierender Silicagel- 
Partikel gemiifi Anspruch 19 oder 20, dadurch gekennzeichnet . 
dafi die mit Wasser nicht mischbare organische Phase eine 
oder mehrere oberf lachenaktive Substanz (en) in einer Kon- 
zentration von 0,1 bis 15 Vol% enthait. 

22 . Verfahren zur Herstellung lumineszierender Silicagel- 
Partikel gem&S einem der Anspriiche 19 bis 21, dadurch oe- 
kennzeichnet . dafi das Volumenverhaltnis Sol zu prganischer 
Phase Is 5 bis 1:30 betragt. 
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23. Verfahren zur Herstellung lumineszierender Silicagel- 
Partikel gemaS einem der Anspruche 19 bis 22, dadureh oa- 
kennzeichnet, daS der Dispersions -Vernetzungsvorgang 2 bis 
3 0 Sekunden dauert. 

24. Verfahren zur Herstellung lumineszierender Silicagel- 
Partikel gemaS einem der Anspruche 19 bis 23, dadureh M . 
kennzeichneti, daS dem Sol vor dera Dispergiervorgang 1- 20 
Vol% einer wa&rigen Losung eines organischen Polymeren, 
Poly Bacchar ids oder Proteins zugemischt werden. 

25. Verwendung lumineaz ierendar Silicagel-Partikel. die in 
einer transparehten Silicaa e l-Matrix eine oder mehrera 1»- 
mineazierende Substanzen e n thalten . insbesondBra lumines- 
zierender Silicagel-Partikel nach einem der Anspruche 1 bis 
18 oder nach einem der Anscrfic h e 19 bin 24 heroagtellter 
Silicagel-Partikel fur die Analyse und/oder Diagnostik von 
Nukleinsauren, Nukleinsaure-Fragmenten, Proteinen, Pepti- 
den, Antikerpern, Antikorper-Fragmenten, Zellen, Zellrezep- 
toren, biotinylierten Biomolekulen sowie filr die Durchtes- 
tung von Protein- oder Nukleinsaure-Bibliotheken, als Son- 
den im Rahmen der Array- Technologie oder filr die Nuklein- 
saure-Sequenzierung. 
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(see Rule 70. 1 6 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 



These annexes consist of a total of 
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3 . This report contains indications relating to the following items: 
Basis of the report 
Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability* 
citations and explanations supporting such statement J 

Certain documents cited 

Certain defects in the international application 

Certain observations on the international application 
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INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



ational application No. 
PCT/EP2003/003163 



I. Basis of the report 



1. This report has been drawn on the basis of {Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation 
under Article 14 are referred to in this report as "originally filed" and are not annexed to the report since they do not contain amendments.): 

[ j the international application as originally filed. 

the description, pages *' 22 , as originally filed, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

pages , filed with the letter of 



the claims, 



Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 
Nos. 



1-25 



, as originally filed, 

, as amended under Article 19, 

, filed with the demand, 

, filed with the letter of 

, filed with the letter of 



29 April 2004 r29.04.2004> 



P~j the drawings, 



sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig 
sheets/fig , 



, , as originally filed, 
, filed with the demand, 
, filed with the letter of 
, filed with the letter of 



2. The amendments have resulted in the cancellation of: 

□ the description, pages 

the claims, Nos. 



□ 

the drawings, sheets/fig 



3 r~l ™ s re P ort nas been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered 
— to go beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)). 

4. Additional observations, if necessary: 
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IV. Lack of unity of invention 



1. In response to the invitation to restrict or pay additional fees the applicant has: 

□ 

restricted the claims, 
paid additional fees. 
□ paid additional fees under protest. 

neither restricted nor paid additional fees. 

I I This Authority found that the requirement of unity of invention is not complied with and chose, according to Rule 68.L 
^ I — I not to invite the applicant to restrict or pay additional fees. 



3. This Authority considers that the requirement of unity of invention in accordance with Rules 13.1, 13.2 and 13.3 is 
complied with. 

not complied with for the following reasons: 



4. Consequently, the following parts of the international application were the subject of international preliminary examination 
in establishing this report: 



all parts. 

□ the parts relating to claims Nos. 
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Supplemental Box 



(To be used when the space in any of the preceding boxes is not sufficient) 

Continuation of: I and IV 

The newly submitted claim 1 discloses luminescent silica 
gel particles characterized by four different alternative 
features . 

Although these features are supported almost entirely by 
the description alone, they were nevertheless combined 
with the features of the original claims. 

Moreover, the omission of relationships mentioned in the 
description has resulted in a random broadening of the 
claims, and even of individual features. 

In feature (a), for example, the passage "from 0.5 to 
50)im" in the description was broadened in claim 1 to "at 
least 0.5pm". 

In feature (d) , as well, the passage that follows the 
term "biomolecules" in the original claim ("selected 
from...") was simply omitted. 

Therefore, the new claims do not satisfy the requirements 
of PCT Rule 70.2 (c) . 

In addition, the fact that an attempt is made to define 
the particles, which are not novel with respect to the 
prior art (see Box V) , by means of alternative features 
results in objections with respect to a lack of unity of 
invention among the four stated alternatives. 
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V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

1 . Statement 

Novelty (N) Claims 

Claims 

Inventive step (IS) Claims 

Claims 

Industrial applicability (IA) Claims 

Claims 

2. Citations and explanations 

For the reasons stated in the supplemental box, the 
present report must be established in principle on the 
basis of the claims as originally filed. 

Document Dl (DE 24 26 919) discloses transparent silica 
gel particles containing one or more luminescent 
substances. Therefore, the subject matter of claim 1 is 
not novel . 

The broad wording of claim 1 does not even appear to 
permit it to be delimited over documents D2 and D3 
(Chemical Physics Letters 286 (1998) , pages 497-501, and 
J. Am. Soc. 1994, 116, pages 6739-6744). 

For the most part, the type of particles embedded in the 
silica gel cannot make any essential contribution to an 
inventive step. For this reason, claims 2-13 do not appear 
inventive . 

As the applicant himself has stated, the inventive step 
appears to lie in the type and size of the particles 
(size-defined microparticles) and the other embedded 
components (e.g. magnetic pigments) . 
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However, these essential features are either not supported 
at all or are insufficiently supported by the wording of 
the claims . 



By contrast, the claimed methods according to claims 19 to 
24 are not suggested by the prior art. 

Additionally, should features (a) and (c) of claim 1, 
which is inadmissible within the meaning of PCT Rule 
70.2(c), be combined in an appropriate way and submitted 
in a new claim, the novelty and inventive step of such a 
claim could be acknowledged under the provisions of PCT 
Rule 70.2 (c) . 
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